E can walk on the moon, and among other scientific miracles, we can perform minimally invasive, keyhole cardiac surgery with "robots". But so far we have not solved the seemingly simple problem of postoperative nausea and vomiting (PONV). It remains one of the final therapeutic challenges and has been a perpetual dilemma since the birth of our specialty. It is the legendary big, "little problem", l Today, as we stretch the limits of ambulatory care, we are magnifying the problem. When post discharge nausea and vomiting persists after surgery, such as laparoscopic cholecystectomy, and patients cannot retain oral analgesics, their suffering is further compounded by unrelieved pain. Now we have a big, "big problem".
In the early days of ether anesthesia PONV was severe. Patients can still describe it decades later and in great detail. Ironically, it may not have been perceived as a big problem since patients and surgeons were relieved and grateful to have any anesthesia. Even profound PONV was dwarfed by the bigger problems of life-threatening morbidity and significant mortality. Now, we have the opposite situation. New anesthetic agents have reduced the incidence and severity of PONV. Anesthesia is so safe that the major morbidity and mortality problems are rare and often due to human error. PONV is one of the most common and most important elements in morbidity. Patients assume that anesthesia is safe. and refractory nausea is one of their greatest fears. 2 The prevalence of PONV, coupled with high patient expectations, have made it a big problem, especially since antiemetics are not always effective.
The ideal antiemetic does not exist. 3 There is no wonder drug for PONV, there aren't even drugs that come close to being called wonderful. The ideal drug would be cheap, simple, safe and effective; one drug, one dose, and always effective. There is no magic bullet for PONV. The major obstacle in solving this problem has been its multifactorial etiology. The factors involved are so numerous, so diverse and so unavoidable, that to encompass such a broad target may require a pharmacological force field rather than a single bullet. The Achilles heel of antiemetic therapy is efficacy. PONV can be alleviated, but not eliminated. This issue of poor efficacy is unique in anesthesia. Induction agents, muscle relaxants and inhalational anesthetics all produce predictable outcomes. Following the "big syringe, little syringe" routine we expect all, not just some, patients to be anesthetized. But a flip o~" a coin odds at 50% are considered good for prophylactic antiemetics, and rescue antiemetic therapy is like tossing out a floatation device that doesn't always float.
Since any single antiemetic drug has been shown to have limited efficacy, multimodal therapy has been proposed. In theory, the combination of several drugs ha small doses should create synergistic beneficial effects, while reducing tmdesirable side effects. This is true when the drugs have different side effects. But many antiemetics share similar side effects -sedation. When combining antiemetics their efficacy may remain evasive while synergistic sedation becomes very evident. Luckily, drug induced drowsiness is one of the best ways to relieve PONV. Sedation makes nausea more bearable by allowing the patient to "sleep it off".
Is something better than nothing? Is an ounce of prevention worth a pound of cure? Some patients have a history of severe PONV and some surgical procedures almost guarantee PONV. So we feel justified in doing something, even if therapy is not very effective, because to do nothing seems callous, even cruel. On the other hand, it is important to consider that with every drug we give there is an additional small but real risk of adverse events. Antiemetics are used to treat the side effects of other drugs but they, too, have their own side effects. The goal is not to trade one set of side effects for another. Sometimes, in trying to make a bad situation better, we actually make it worse by replacing a little problem with a big problem. 4 Primum non nocere.
Evidence based guidelines for cost effective therapy are urgently needed. The first step is a review of the literature which is, itself, a daunting task. There is simply too much information. But despite the vast number of studies there are huge holes of missing information. Data describing the efficacy of dimenhydrinate is virtually nonexistent, yet we use it routinely, s Often studies have compared new and expensive drugs with placebo. The real question is the comparison of new vs old, not new vs nothing. Other data is of historical value only. In many clinical trials the efficacy of prophylactic therapy was examined using anesthetic techniques specifically designed to maximize the incidence of PONV. These trials must be repeated using current techniques that minimize PONV. Another issue of fundamental importance is prophylactic vs rescue therapy. Most trials involve prophylactic therapy, while rescue therapy is most clinically relevant, but least understood.
Parlow's paper 6, in this issue, makes a bold attempt to define a cost effective, multimodal antiemetic protocol for routine clinical practice. The study was eloquently designed. Anesthesia and analgesia were engineered to minimize PONV. The surgical model was chosen for its well established emetic potential; female outpatients undergoing laparoscopy. Despite the combination of prophylactic and rescue therapy using droperidol, promethazine and dimenhydrinate, the incidence of PONV was unchanged. In fact, the only thing that changed were sedation scores. The desired effects were undetectable while the unwanted side effects were obvious.
PONV is a frustrating paradox; it is small stuff, but it is a big problem; with tincture of time it resolves spontaneously, but treatment with complicated prophylactic plus rescue and multimodal protocols may seem futile. PONV is a perpetual and tenacious problem that sticks to anesthesia like glue.
Since patients are preoccupied with PONV, anesthesiologists are too. It has become a topic which is fashionable, prevalent, repetitious, boring, stale, dreary, tedious, monotonous, etc., a subject we are sick off For some readers, the mere mention of another paper on PONV will make them nauseous. So, if you feel ill at the repulsive prospect of more PONV studies -brace yourself, because further research will be required to develop new, more effective drugs, and to establish evidence based guidelines for cost effective therapy.
Naus&s et vomissements postop ratoiresquand cesseront-ils?
Nous pouvons marcher sur la lune, et exptrimenter d'autres miracles scientifiques, nous pouvons rtaliser des interventions cardiaques ~ effraction et incision minimales grace ~ des "robots". Mais, jusqu'~ maintenant, nous n'avons pu rtsoudre le probl~me apparemment simple des naus&s et des vomissements postop&atoires (NVPO). Cette situation repr&ente l'un des derniers d6fis th~rapeutiques ~ relever, un dilemme perp&uel depuis la venue de notre sp&ialit& C'est le 16gendaire gros, "petit probl~me", l Aujourd'hui, ~ mesure que nous reculons les limites des soins ambulatoires, nous amplifions ce probl~me. Lorsqu'apr~s la sortie de l'htpital, des naus&s et des vomissements postoptratoires persistent, comme apr~s une chol&ystectomie laparoscopique, et que les patients ne peuvent garder les analg~siques oraux, leur inconfort est aggrav6 par une douleur non trait&. Nous sommes alors confrontts ~ un gros, "gros probl~me".
Au d6but de l'usage de l'anesth&ie ~ l'&her, les NVPO &aient stv~res. Des patients peuvent encore en parler des d&ennies plus tard et avec force d&ails. Ironiquement, les NVPO n'ont peut-&re pas 6t6 perqus comme un probl~me strieux, heureux et soulag6s qu'&aient les patients et les chirurgiens de profiter de toute forme d'anesth&ie. M~me les NVPO importants &aient &lips& par les probl~mes plus 6vi-dents de morbidit6 grave et de mortalit6 importante.
A prtsent, nous vivons la situation inverse. De nouveaux anesth&iques ont permis de rtduire l'incidence et la s~v6rit6 des NVPO. L'anesth6sie est si sfire que les probl~mes majeurs de morbidit~ et de mortalit~ sont rares et souvent causes par des erreurs humaines. Les NVPO sont l'un des 61~ments les plus frequents et les plus importants de la morbidit& Les patients consid~rent que l'anesth~sie est s&uritaire et craignent pardessus tout les naus&s persistantes. 2 La pr6valence des NVPO ajout6e aux attentes ~lev&s des patients en ont fait tin probl~me important, surtout quand on pense que les anti6m~tiques ne sont pas toujours efficaces.
L'anti6m&ique ideal n'existe pas. s II n'y a pas de m6dicament miracle contre les NVPO, il n'y a pas de m~dicaments pros de le devenir. Ce m~dicament ideal est bon march~, simple, stir et efficace; tm m6dicament, tree dose, et toujours efficace. I1 n'y a pas d'arme ma-gique contre les NVPO. L'obstacle principal A la r~so-lution de ce probl~me rtside dans son 6tiologie multifactorielle. Les facteurs impliqu~s sont si nombreux, si diversifi~s et si intvitables qu'atteindre une cible aussi 6norme peut exiger non plus une simple baUe mais pluttt un champ d'tnergie pharmacologique. La faiblesse de la thtrapie antitmttique, c'est l'efficacitt. On peut soulager les NVPO, mais on ne peut les 61iminer. C'est un cas unique de pi~tre performance en anesth~sie. Les agents d'induction, les myorelaxartts et les anesthtsiques par inhalation pr~sentent tous des r~sultats prtvisibles. Apr~s une "forte ou faible injection" de routine, nous nous attendons ~ ce que tous les patients, et non pas quelques-uns, soient insensibilists. Pourtant, dans le cas des anri~mttiques prophylactiques, des chances de 50 %, comme ~ pile ou face, sont considtrtes comme bonnes, ce qui fait de la thtrapie antitmttique de secours tree boute qu'on lance mais dont on n'est pas stir de la flottaison.
Tout antitmttique utilis6 seul ayant rtvt16 son efficacit~ limitte, on a propos6 une thtrapie multimodale. Thtoriquement, [a combinaison de certains mtdicaments en petites doses devrait crter des effets b~nt-fiques synergiques tout en r~duisant les effets secondaires indtsirables. Cette affirmation s'av~re quand les mtdicaments pr~sentent des effets secondaires diff~rents. Or, de nombreux antitmttiques partagent des effets secondaires similaires, dont la stdation. Lorsqu'on combine les antitmttiques, leur efficacit6 peut rester incomplete alors que la stdation synergique devient tr~s 6vidente. Heureusement, un m6dicament qui provoque la somnolence reprtsente l'un des meilleurs moyens de soulager les NVPO. La stdation rend les naustes plus supportables, puisqu'elle permet au patient de "dormir dessus".
Est-ce que quelque chose c'est mieux que rien? Un gramme de prevention vaut-il des tonnes de traitemerits? Certains patients ont une histoire de NVPO stv~res et certaines interventions chirurgicales offrent pratiquement une garantie de NVPO. Nous nous sentons donc justifits de faire quelque chose, m~me si la thtrapie n'est pas tr~s efficace, parce que ne rien faire semble insensible, voire cruel. Par contre, il faut tenir compte du fait que chaque mtdicament donn6 repr~sente un risque additionnel faible, mais bien r~el, d'effets secondaires. Les antitmttiques sont administrts pour traiter les effets secondaires d'autres mtdicaments, mais ils ont aussi leurs propres effets ntgatifs. L'objectif n'est pas de troquer un ensemble d'effets indtsirables contre un autre. Parfois, en tenrant d'am~liorer une situation, nous l'aggravons en remplaqant un petit probl~me par un gros. 4 Primum non nocere.
Des lignes de conduite bastes sur l'tvidence scientifique sont rtdamtes d'urgence en vue d'une thtrapie rentable. La premiere 6tape pour y parvenir c'est de revoir la documentation existante, une t~che impressionnante en sol. II y a tout simplement trop d'informations. Cependant, malgr~ le grand nombre d'&udes, il y a de grands manques d'informations. Les donntes qui dtcrivent l'efficacit~ du dimenhydrinate sont pratiquement inexistantes, m~me si nous utilisons ce mtdicament r~guli~rement, s Les 6tudes ont souvent compar6 les mtdicaments nouveaux etchers avec un placebo. Le vtritable enjeu c'est la comparaison du nouveau vs l'ancien, et non du nouveau vs rien. D'autres donnfies n'ont qu'une valeur historique. Dans de nombreux essais cliniques, l'ef-ficacit6 de la thtrapie prophylactique a 6t6 6tudi~e par l'emploi de teclmiques anesthtsiques spfcifiquement conques pour maximaliser l'incidence des NVPO. Ces essais doivent se rtptter en utilisant, cette fois, des techniques qui minimisent les NVPO. Un autre sujet d'importance fondamentale est la th6rapie prophylactique vs la th6rapie de secours. La plupart des essais concernent la prophylaxie, tandis que la thtrapie de secours est plus pertinente en dinique, mais moins dtmontr~e. L'article de Parlow 6, dans le prtsent numtro, ose une tentative de dtfinition d'un protocole antidm& tique rentable, multimodal pour la pratique clinique rtguli+re. L'~tude a ~t~ brillamment conque. L'anesthtsie et l'analgtsie ont 6t6 organis6es pour minimiser les NVPO. Le mo@le chirurgical a 6t6 choisi pour son potentiel 6m&ique bien connu; les patientes subissaient une laparoscopie. Malgr6 la combinaison de thtrapies prophylactiques et de secours base de dropfridol, de promtthazine et de dimenhydrinate, l'incidence de NVPO est restte la m~me. De fait, la settle chose qui a chang~ c'est le score de stdation. Les effets dfsir6s ont dt~ indttectables tandis que les effets secondaires ind~sirables ont ~t6 6vidents.
Les NVPO prfsentent un paradoxe frustrant; ce n'est pas grand-chose, mais c'est un gros probl~me; en un rien de temps, cela se rfsorbe spontantment et le traitement fait de protocoles multimodaux prophylactiques et de secours compliquts peuvent sembler futiles. Les NVPO sont un probl~me perpttuel et tenace qtfi s'attache ~ l'anesthtsie comme une colle.
Les patients 6tant prtoccupts par les NVPO, les anesthtsiologistes le sont ~galement. C'est devenu un sujet ~ la mode, prtdominant, rtp~titif, rasant, lassant, ennuyeux, fastidieux, monotone, etc., un sujet dont on a marre! Pour certains, la seule mention d'un autre article sur les NVPO leur donne la nauste. Donc, si vous vous sentez malade ~ l'idfe r6pulsive d'autres &udes sur les NVPO, prtparez-vous, car d'autres &udes sont n&essaires pour d&elopper des m6dica-ments nouveaux et efficaces et pour &ablir des lignes de conduite, bas&s sur des 6vidences scienfifiques, de rentabilit6 thfirapeufique.
